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COMMUNICATION
LE PALUDISME EST-IL UNE ZOONOSE?
IS MALARIA A ZOONOTIC INFECTION?
Par François RODHAIN(1)
(Communication présentée le 8 novembre 2012
Les agents des paludismes humains étaient classiquement considérés comme des parasites spécifiques
de l'homme. Cette position doit être rééxaminée à la lumière de l'observation d'infections humaines
par des Plasmodium de singes en Asie, et de la découverte récente d'espèces plasmodiales très proches
de celles de l'homme, chez des singes africains. Certaines infections plasmodiales apparaissent donc
comme zoonotiques mais les situations ne sont pas identiques partout. Si on peut présumer l'exis-
tence d'un réservoir simien en Asie, il existe sans doute, en Afrique et surtout en Amérique, des trans-
ferts de parasites dans les deux sens. Ces observations peuvent avoir d'importantes conséquences en
termes de santé publique.
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RÉSUMÉ
(1) Professeur Honoraire à l'Institut Pasteur. 132 Boulevard du Montparnasse, 75014 Paris, France.
Human malaria agents have long been considered as parasites specific of humans. This position must
be reconsidered as human infections by simian plasmodia have been described in Asia, and
Plasmodium species very closely related to human parasites have been discovered recently in African
Apes. Some malarial infections thus seem zoonotic but situations are not the same everywhere. While
we can presume the existence of a simian reservoir in Asia, parasite transfers probably exist both ways
in Africa and especially in America. These observations could have major consequences in terms of
public health.
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SUMMARY
Il est classique de considérer les quatre espèces de Plasmodium
responsables du paludisme de l'homme comme des parasites spé-
cifiquement humains. Cependant, depuis longtemps déjà,
diverses observations pouvaient nous conduire à penser que cette
spécificité n’était pas aussi étroite. De plus, des données concer-
nant des Plasmodium observés chez les singes sont venues
récemment remettre en cause nos conceptions à cet égard. Cette
question, qui n’a pas qu’un intérêt académique, mérite donc
d'être examinée d'un peu plus près.
LES PREMIÈRES INFECTIONS
EXPÉRIMENTALES DE L'HOMME PAR DES
PLASMODIUM SIMIENS
La première atteinte au dogme de la spécificité réside dans la
mise en œuvre, dans les années 1920-30, de ce que l’on appe-
lait la « malariathérapie ». On pensait alors pouvoir améliorer
l’état des malades atteints de paralysie générale syphilitique en
provoquant chez eux des accès de fièvre grâce à des Plasmodium
considérés, à tort ou à raison, comme relativement peu dan-
gereux. On inoculait donc ces malades avec des souches d’ori-
gine humaine, principalement de P. vivax. Par la suite, au début
des années 1960, on a utilisé des Plasmodium de singes, en par-
ticulier P. cynomolgi bastianellii isolé de Macaca fascicularis et on
en avait décrit la pathogénicité pour l’homme. D’autres espèces
simiennes ont été également utilisées, comme P. knowlesi.
Parallèlement, on a également eu recours à des infections
humaines expérimentales par ces mêmes parasites pour des essais
thérapeutiques ou pour déterminer la dynamique des anticorps
chez l’homme et préciser les protocoles utilisables pour établir
un sérodiagnostic de paludisme par immunofluorescence. Nous
avions donc alors la notion que certaines espèces de Plasmodium
de singes étaient capables d’infecter expérimentalement des êtres
humains.
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LES INFECTIONS NATURELLES PAR
PLASMODIUM KNOWLESI
De manière plus intéressante pour notre propos, des infections
humaines, en particulier par P. knowlesi, ont été observées dans
la nature, en Asie tropicale. Dès 1932, on s'était aperçu que
l’homme était réceptif à P. knowlesi qui parasite spontanément
différentes espèces de singes, notamment Macaca fascicularis, 
M. nemestrina et Presbytis melalophos. Des infections naturelles
de l’homme par cette espèce ont été observées dès 1965 en
Malaisie, puis dans plusieurs pays d’Asie du sud-est. C’est à
Bornéo que l’incidence des cas humains semble la plus élevée.
En 2004, un assez vaste foyer a été repéré à Sarawak ainsi qu'à
Sabah où P. knowlesi serait responsable de 83 % des paludismes
de l'homme (Singh et al. 2004; Cox-Singh et al. 2008). Ses vec-
teurs majeurs dans la péninsule malaise sont des anophèles de
canopée : Anopheles hackeri, An. cracens ainsi que An. latens qui
est également vecteur à Sarawak. Ces deux dernières espèces
piquent volontiers l’homme, de nuit, en lisière de forêt. Si la
majorité des infections humaines par P. knowlesi se révèlent assez
bénignes, certains de ces cas peuvent néanmoins s’avérer
sévères, voire mortels. Dans les cas typiques, le diagnostic cli-
nique est relativement facile car cette espèce est la seule à pro-
voquer des accès quotidiens. Mais tous les cas ne sont pas
typiques et, de plus, les associations parasitaires sont fré-
quentes. Or, le diagnostic biologique par examen de frottis san-
guin est délicat car la morphologie des différents stades peut
égarer : les trophozoïtes jeunes de P. knowlesi ressemblent à ceux
de P. falciparum et les trophozoïtes âgés ressemblent à ceux de
P. malariae. Il est donc clair que beaucoup d’infections humaines
demeurent ignorées. Quoi qu'il en soit, les cas humains de palu-
disme à P. knowlesi apparaissent nettement plus fréquents
qu’on ne le pensait autrefois, au point que certains considèrent
qu’il s’agit d’une cinquième espèce plasmodiale de l’homme.
Avec le paludisme à P. knowlesi, nous sommes bel et bien en pré-
sence d’une zoonose dont le réservoir naturel est constitué par
des macaques. Les déforestations massives ont beaucoup accru
la proximité entre les singes et les habitations humaines, aug-
mentant ainsi les risques de transmission à l’homme en bordure
des zones urbanisées. Devant la raréfaction des singes et l'aug-
mentation de la population humaine, on peut craindre que ce
Plasmodium s'observe de plus en plus fréquemment chez l’homme
qui pourrait devenir son hôte majeur.
LES PLASMODIUM DES SINGES AFRICAINS
Tournons-nous maintenant vers l’Afrique car, depuis trois ou
quatre ans, plusieurs études ont apporté des données nouvelles
et surprenantes. Sur ce continent, au sud du Sahara, le paludisme
est très prévalent chez l’homme. Pour 90 % d’entre elles, les
infections palustres sont dues à P. falciparum, l’espèce la plus dan-
gereuse, alors qu’en raison de l’absence habituelle, à la surface
des hématies, d’un récepteur moléculaire particulier, P. vivax est
quasi-absent ; quant à P. ovale (ce nom recouvre en fait proba-
blement deux espèces ou sous-espèces), il est répandu un peu
partout par foyers et P. malariae est, lui aussi, largement répandu
mais assez peu fréquent. Jusqu’en 2009, hormis trois espèces para-
sites des Cercocebus, seuls trois Plasmodium étaient répertoriés
chez les Primates non humains en Afrique : P. rodhaini chez les
chimpanzés, P. reichenowi et P. schwetzi chez les gorilles et les
chimpanzés. Les paludismes en Afrique apparaissaient donc soit
comme des infections propres aux singes, soit comme des
infections spécifiques de l’homme. La situation était donc
relativement claire, au moins dans l’esprit des malariologistes. 
Relativement car, en fait, depuis longtemps déjà, on avait
observé que P. rodhaini des chimpanzés n’était pas distinguable
morphologiquement de P. malariae ; beaucoup considèrent
aujourd’hui qu’il s’agit du même parasite: l’infection par P. mala-
riae serait donc bien une zoonose. Il en est de même pour 
P. schwetzi des gorilles et des chimpanzés, qui peut infecter
l’homme et qui est souvent considéré comme identique à 
P. vivax. Ces synonymies peuvent néanmoins être discutées. 
À l’inverse, on a pu montrer, dans les années 1950-60 que 
P. malariae, P. ovale et P. vivax de l’homme pouvaient être trans-
mis au chimpanzé. Quant à P. reichenowi, sa proximité avec 
P. falciparum de l’homme, remarquée depuis longtemps, avait
conduit à la création du sous-genre Laverania pour ces deux plas-
modies, bien différentes de toutes les autres espèces.
Mais voilà qu’à partir de 2009, plusieurs équipes se sont mises
à publier des travaux sur les plasmodies des singes, appliquant
à ces parasites des techniques de biologie moléculaire devenues
disponibles. Ce fut un véritable festival de découvertes qui
devaient nous amener à reconsidérer totalement la question des
relations entre les Plasmodium des singes et ceux de l’espèce
humaine en Afrique. Et, du coup, la situation apparaît beaucoup
plus complexe qu’auparavant.
En 2009, Ollomo et al. ont décrit du Gabon, la présence chez Pan
troglodytes troglodytes d’un Plasmodium nouveau, P. gaboni, appa-
remment proche de la lignée falciparum – reichenowi, attirant ainsi
l’attention sur la variété des plasmodies circulant parmi les popu-
lations de ces grands singes. Parallèlement, la présence de P. ovale
était détectée chez deux chimpanzés (P. t. troglodytes) du Cameroun
(Duval et al. 2009). L’année suivante, Prugnolle et al. (2011), étu-
diant les fèces des gorilles et des chimpanzés au Cameroun et au
Gabon, retrouvent P. reichenowi et P. gaboni, découvrent l’existence,
chez les gorilles, de deux Plasmodium inconnus jusqu’alors, appar-
tenant également à la lignée reichenowi – falciparum, et observent
que P. falciparum lui-même, considéré jusque-là comme spécifique
de l’homme, se rencontre également chez ces animaux que l’on
peut, dès lors, soupçonner de servir de réservoir dans le contexte
de l’exploitation forestière et de la déforestation (à moins que ce
ne soit l’inverse). En 2010 encore, l'analyse du génome mito-
chondrial de Plasmodium de chimpanzés (Pan troglodytes) et de
bonobos (P. paniscus) en République Démocratique du Congo et
en Ouganda, révèle notamment l’existence de plusieurs parasites
liés au sous-genre Laverania, dont P. reichenowi et de deux autres
qui sont considérés comme nouveaux: P. billcollinsi et P. billbrayi
(Krief et al. 2010). Chez des bonobos, les auteurs ont détecté des
plasmodies considérées comme des P. falciparummais leur diver-
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sité génétique, plus importante que celle des P. falciparum des
humains, suggère un scénario où les bonobos et les humains ont
échangé des parasites relativement récemment. L’hypothèse
d’une différenciation de P. falciparum chez les bonobos, suivie de
transferts multiples des bonobos vers l’homme, est généralement
privilégiée et il est possible que de tels passages aient encore lieu
actuellement dans des zones de contact épidémiologique.
Parallèlement, d’autres résultats comparables sont publiés, par
exemple par Kaiser et al. (2010) ou par Liu et al. (2010), ces der-
niers auteurs trouvant neuf espèces de Plasmodium chez des
chimpanzés (Pan troglodytes) et des gorilles (Gorilla gorilla) de dif-
férentes régions d’Afrique, dont plusieurs lignées de Laverania. On
notera encore qu’un parasite morphologiquement identique à
Plasmodium falciparum a été observé, de manière assez inattendue,
chez le cercopithèque C. nictitans au Gabon; il pourrait s’agir d’un
autre parasite propre aux primates non humains. Au total, le sous-
genre Laverania représente un clade constitué, pour le moment,
de sept espèces: P. falciparum, P. reichenowi, P. gaboni, P. blacklocki,
P. adleri, P. billbrayi (peut-être synonyme de gaboni) et P. billcol-
linsi, avec, globalement, chez toutes ces plasmodies, une diversité
génétique nettement plus grande chez les parasites simiens que chez
les parasites humains. Les « P. falciparum » des gorilles ont reçu
le nom de P. praefalciparum.
Malheureusement, nous ne savons pratiquement rien des ano-
phèles susceptibles d'être les vecteurs de ces Plasmodium simiens,
qui sont certainement différents des vecteurs des paludismes
humains. On peut concevoir l’existence d’un réservoir simien
pour tous ces parasites, même si la présence de gamétocytes chez
ces animaux n’est pas confirmée. Des transferts du singe à
l’homme resteraient probablement sans conséquence dans des
zones endémiques, mais une réintroduction de parasites dans des
régions autrefois impaludées où les habitants ont perdu leur
immunité serait susceptible d’enclencher des phénomènes épi-
démiques. Le phénomène pourrait aussi compliquer la recherche
de vaccins qui soient efficaces contre toutes les souches plas-
modiales en circulation. On peut également se demander si, à
l’inverse, des passages de l’homme au singe peuvent se révéler
dangereux pour ces animaux. Certains auteurs estiment d’ailleurs
que la présence de P. falciparum chez les grands singes résulte-
rait plutôt de transferts à partir de l’homme (Duval et al. 2010).
Le fait que certains des parasites observés l’aient été chez des
chimpanzés ou des bonobos gardés en captivité ou dans des sanc-
tuaires ne peut que renforcer cette thèse.
LES PLASMODIUM DES SINGES EN AMÉRIQUE
Il nous faut enfin envisager la situation qui règne sur le conti-
nent américain. Dans la région néo-tropicale, les hommes
sont parasités par P. falciparum, P. vivax, P. malariae. Les singes,
quant à eux, sont porteurs de P. simium et de P. brasilianum. Ces
deux espèces sont semblables, voire identiques, à des espèces
de l’homme: P. simium, surtout présent au Sud-est du Brésil chez
deux espèces de singes (Alouatta fusca et Brachyteles arachnoides),
est très proche de P. vivax et une infection humaine naturelle
a été observée au Brésil, chez un entomologiste (Deane et al.
1966). P. brasilianum, qui infecte quelque 26 espèces de singes
américains, ne peut être distingué au niveau moléculaire de P.
malariae, de sorte qu’un transfert récent, dans un sens ou dans
l’autre, est probable. On sait de plus qu’il est possible d’infec-
ter un homme avec P. brasilianum par piqûre d’anophèle. Les
singes des forêts néotropicales sont abondants, très fréquemment
infectés et vivent souvent en contact assez étroit avec les popu-
lations humaines, qu’il s’agisse d’amérindiens ou de colons
exploitant les ressources forestières ou procédant à des défo-
restations dont on connait l’ampleur. Dans ces régions, plusieurs
espèces d’anophèles piquent à la fois les singes et les hommes ;
c’est notamment le cas d’An. cruzi qui, bien que préférentiel-
lement acrodendrophile, est susceptible de piquer également au
niveau du sol, transmettant d’ailleurs le paludisme à l’homme.
On doit noter aussi que des P. falciparum ont été identifiés chez
deux espèces de hurleurs au Brésil (Duarte et al. 2008) et que
ce parasite est transmissible à des singes américains au point que
certains, comme les hurleurs et surtout les saïmiris, sont deve-
nus de bons hôtes expérimentaux pour l’étude de ce parasite.
LES INFECTIONS PLASMODIALES SONT-
ELLES DES ZOONOSES?
Au total, que penser de l'éventuelle nature zoonotique des infec-
tions par Plasmodium ? Certains singes en constituent-ils des
réservoirs ?
Dans un rapport à l’OMS, on pouvait lire en 1966: «… il semble
que le paludisme simien soit relativement rare chez l’homme et
qu’il convienne de ne pas exagérer l’importance du paludisme
en tant que zoonose. … Il est extrêmement improbable que le
réservoir animal de paludisme représenté par les primates supé-
rieurs puisse provoquer une poussée de paludisme humain, ce qui
revient en pratique à dire que l’on peut continuer à ne pas en
tenir compte ». Mais, à l’époque, le seul Laverania connu chez
les singes était P. reichenowi, les infections humaines à P. know-
lesi étaient considérées comme des curiosités médicales, et la
notion de changements rapides de l’environnement créant de
nouveaux contacts entre populations humaines et simiennes
n’était pas habituelle. La situation actuelle est-elle de nature à
nous pousser à revoir nos conceptions ?
La réponse n’est pas simple ; elle doit être nuancée car elle ne
peut être univoque. Il parait clair qu’en Asie, plusieurs
Plasmodium simiens peuvent infecter l’homme et qu’en particulier
P. knowlesi « passe » fréquemment du singe à l’homme ; le cas
du foyer repéré à Bornéo en témoigne. Nous sommes bien là en
présence d’une zoonose provenant des macaques et, pour le
moment, la transmission inter-humaine n’est pas démontrée.
Cette zoonose n’est vraisemblablement pas récente mais une
incidence croissante pourrait l’avoir mise en lumière. Que se
passerait-il si un vecteur urbain comme An. stephensi, bon vec-
teur expérimental de P. knowlesi, venait à entrer en contact géo-
graphique avec lui et à le transmettre, par exemple en Birmanie
ou en Thaïlande ?
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En Afrique, par contre, la situation est rendue complexe par la
diversité constatée chez les Plasmodium des grands singes. Des
espèces nouvelles de Laverania ont été remarquées chez les
gorilles et les chimpanzés et des parasites très proches de P. vivax,
P. malariae et P. ovale, ont été décelés chez ces animaux. Les six
ou sept Plasmodium du sous-genre Laverania posent les problèmes
les plus difficiles. Certains ont-ils des capacités d’adaptation qui
leur permettraient d’infecter l’homme? Sommes-nous à la
veille de nouvelles émergences ?
Nous ne connaissons pas la réceptivité de l’espèce humaine, et
encore moins sa sensibilité, vis-à-vis de ces Plasmodium nou-
vellement décrits chez les singes d’Afrique et leurs vecteurs natu-
rels sont inconnus. Mais, sur un plan purement épidémiologique,
lorsque, des communautés humaines vivent à proximité de
groupes de grands singes, on peut imaginer que les échanges de
plasmodies interviennent dans les deux sens. Dès lors, qui est
réservoir ? Nous devons ici prendre en compte les évolutions
démographiques. Les populations humaines et celles des grands
singes évoluent en sens inverse: les premières sont en forte crois-
sance depuis le Néolithique, les secondes en forte diminution
depuis quelques siècles.
Quant à la situation qui prévaut en Amérique du Sud, on estime
généralement que P. vivax et P. malariae ont été introduits par
l’homme et qu’ils se sont adaptées aux espèces simiennes
locales, conduisant respectivement à P. simium et P. brasilianum.
C’est, en quelque sorte, une zoonose à l’envers. On peut sup-
poser qu’aujourd’hui, des échanges de parasites ont lieu dans les
deux sens.
La réponse n’est donc pas simple. Elle est pourtant importante
car elle peut avoir des répercussions sur les programmes de
conservation des grands singes et sur les programmes d’éradi-
cation du paludisme. Sur ce dernier point, l’existence d’un réser-
voir simien rendrait insuffisantes les mesures de lutte prises au
niveau des seules populations humaines. Sans parler des risques
d’émergence chez l’homme de nouvelles infections plasmodiales
à la faveur de bouleversements environnementaux créant des
zones de contact entre singes et hommes.
Cependant, force est de constater que nos conceptions de l’épi-
démiologie des paludismes humains et les stratégies de lutte et
de prévention mises en œuvre ou proposées reposent toujours
sur la conviction qu’il n’existe pas de réservoir animal de ces
infections. Espérons que nous ne sommes pas dans l’erreur.
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